中国海洋大学本科生课程大纲

	课程名称
	计算机辅助药物设计

Computer aided drug design
	课程代码
	100102201213

	课程属性
	学科基础
	课时/学分
	32/2

	课程性质
	选修
	实践学时
	

	责任教师
	于日磊、初燕燕
	课外学时
	


课程属性：公共基础/通识教育/学科基础/专业知识/工作技能，课程性质：必修、选修
1、 课程介绍
1. 课程描述（中英文）： 

本课程以活性分子与靶点作用原理为基础，系统学习各类计算机辅助药物设计技术（主要包括：分子对接、虚拟筛选、定量构效关系、药效团模型、蛋白质结构预测与分子动力学）的原理、方法与应用，同时介绍计算机辅助药物设计的常用软件包。学习目标：能够开展基本的上机操作，为有效药物设计提供技术支持与理论支撑，为从事新药研究奠定坚实基础。课程内容涉及药物化学、生物化学、物理化学、计算机技术等课程，学习本课程将促进学生对其它课程的深入学习。
2. Principles of the interaction between the active molecules and their targets form the basis of this course. The main contents of this course include introduction to the theory, methodology and specific applications of various computer-aided drug design techniques (mainly including: molecular docking, virtual screening, quantitative structure-activity relationship (QSAR), pharmacophore model, protein structure prediction and molecular dynamic simulations). Furthermore, this course also introduces the common software packages of computer-aided drug design and their operation protocols. Overall, this course provides technical and theoretical supports for effective drug design, and lays a solid foundation for new drug research. This course is closely related to the medicinal chemistry, biochemistry, physical chemistry, computer-technology and others, and studying of this course will benefit the students understanding of other related courses.
3. 设计思路： 
计算机辅助药物设计在药学中发挥越来越重要的作用，已经成为药物化学工作者必须掌握的基本技能，也越来越受制药公司与研发机构所重视。同时本课程也为药理学工作者在分子水平理解药物分子与蛋白靶点的作用机制提供必要的技术手段。计算机辅助药物设计是一门应用基础性学科，已经成为药学学科中不可或缺的一门学科。为适应药学学生的专业培养要求，本课程的内容将分为以下四个方面：药物分子的作用原理；药物分子对接与虚拟筛选；药物结构与活性关系；药物靶点结构预测与分子动力学模拟。
药物分子与靶点的作用原理是计算机辅助药物设计的药理学与物理化学基础，深刻理解药物分子与受体的相互作用的原理，不但可以深刻了解计算机辅助药物设计各项技术出现的理论依据，而且可以助力于对计算结果的合理分析。因此，在这一部分本课程从分子药理学与物理化学角度去阐释药物分子与受体靶点的作用原理，让学生掌握药物分子的亲和力强弱的本质、选择性基础、诱导契合作用、拮抗活性、激动活性以及变构活性等。
建立在对药物与受体相互作用本质的深刻理解上，为学生介绍计算机辅助药物设计的方法，包括基于结构的药物设计技术-分子对接技术，与基于配体的药物设计技术-药效团模型与定量构效关系。对于每种技术除了介绍它的基本原理，更要结合文献中的经典案例或者实验室最新研究成果来介绍每种技术的具体应用。
为了增加课程的趣味性与带入感，本课程融合了上机操作部分，通过实际操作软件，同学们不但能掌握每种技术的操作过程，而且能够巩固他们对每种技术背后的抽象理论的理解。本课程选择的上机操作软件具有优美的图像画面，可以使复杂的药物分子与蛋白更加形象地呈现。
总之，本课程设计理念充分考虑了计算机辅助药物设计的多学科交叉性、理论性与技术性。在讲述该课程中，既需要了解各项技术的物理化学与分子药理学基础，也需要掌握各项技术的方法原理与具体应用，需要把理论学习与上机操作进行紧密融合，充分体现该课程的理论性与应用技术性。
3. 课程与其他课程的关系：

先修课程：物理化学、药理学、无机化学及有机化学、计算机技术与应用。

并行课程：生物化学、药物化学。
二、课程目标
本课程目标是使学生全面认识计算机辅助药物设计研究领域并掌握该学科的基本理论和技术，引导并培养学生解决药物设计中遇到的实际困难的能力。到课程结束时，学生将掌握计算机辅助药物设计的基本概念和基本理论，熟悉基本的计算机辅助药物设计技术，掌握几种药物设计软件的具体操作，了解本领域的最新研究成果和发展状态，养成科学创新的思维方式，加深对药物化学、生物化学、药理学、药物设计等学科的理解，并能够利用这些理论和技术解决药物设计中遇到的问题。
三、学习要求
本课程以活性分子与靶点作用原理为基础，系统学习各类计算机辅助药物设计技术的原理、方法与应用，同时介绍计算机辅助药物设计的常用软件包，能够开展基本的上机操作，为有效药物设计提供依据，为从事新药研究奠定基础。课程内容涉及药物化学、生物化学、物理化学、计算机技术等课程。学生应具备这些相关课程的理论知识和基本的上机操作技能

要完成所有的课程任务，学生必须：

（1）按时上课，上课认真听讲，积极参与课堂讨论、随堂练习和测试。本课程将包含较多的随堂提问与小组讨论等课堂活动，课堂表现和出勤率是成绩考核的组成部分。

（2）按时完成常规练习作业。这些作业要求学生按书面形式提交，只有按时提交作业，才能掌握课程所要求的内容。延期提交作业需要提前得到任课教师的许可。

（3）完成教师布置的一定量的阅读文献和背景资料、案例分析、理论探讨和算法软件应用等作业，其中大部分内容要求以小组合作形式完成。这些作业能加深对课程内容的理解、促进同学间的相互学习、并能引导对某些问题和理论的更深入探讨。
四、教学进度
本课程总学时  32   学时，其进度安排和学时分配见下表。
	序号
	学时
	教学内容
	教学方式
	课堂讨论内容及

其它教学环节

	第一章　绪论
	2
	1.1计算机辅助药物设计的起源发展

1.2计算机辅助药物设计的关键技术方法与重要应用
	1、多媒体讲授或视频课程

2、BB平台或QQ群交流

3、中国大学MOOC平台在线精品课程资源预习
	推荐相关药剂学教材和参考书，药学常用网址、网站、各国药监局官网推荐，常用线上课程平台推荐，学生课下自行学习

	第二章　小分子模建与视图软件可视化操作
	2
	2.2小分子建模与优化
Chemdraw 2D/3D软件功能介绍与使用 

2.2分子可视化操作与作图
Chimera或pymol软件介绍与使用
	1、多媒体讲授或视频课程

2、BB平台或QQ群交流

3、上机操作
	在线测验及同学共性问题回答。

	第三章　药物分子的作用原理
	4
	3.1药物与靶点作用的分子药理学基础
3.2药物与靶点作用的物理化学基础
	1、多媒体讲授或视频课程

2、BB平台或QQ群交流

3、中国大学MOOC平台在线精品课程资源预习
	提问并回顾上一章的总体内容和知识点，同学共性问题回答。

	第四章　分子对接与虚拟筛选
	4
	4.1分子对接与案例分析
4.2虚拟筛选与案例分析
4.3分子对接软件功能介绍与演示操作
	1、多媒体讲授或视频课程

2、BB平台或QQ群交流

3、中国大学MOOC平台在线精品课程资源预习
	提问并回顾上一章的总体内容和知识点，在线测验及同学共性问题回答。

	第五章　蛋白质结构预测
	4
	5.1 蛋白质结构预测的方法简介
5.2 全新蛋白质预测方法与案例分析
5.3 基于同源模建技术的蛋白质结构预测与分析
5.4 蛋白质结构预测网站介绍与使用演示

	1、多媒体讲授或视频课程

2、BB平台或QQ群交流

3、中国大学MOOC平台在线精品课程资源预习
	提问并回顾上一章的总体内容和知识点，同学共性问题回答。

	第六章　药物的化学结构与生物活性的关系（SAR）
	4
	6.1药效团模型介绍
6.2药效团模型应用案例分析
6.3药效团模型法演示与操作
	1、多媒体讲授

2、BB平台或QQ群交流

3、中国大学MOOC平台在线精品课程资源预习

4、学生课堂演讲
	提问并回顾上一章的总体内容和知识点，同学共性问题回答，学生课堂演讲及同学提问交流。

	第七章　定量构效关系（QSAR）
	4
	7.1 线性自由能相关方法

7.2 Free-Wilson模型

7.3 QSAR应用与案例分析
7.4 SAR/QSAR上机操作
	1、多媒体讲授

2、BB平台或QQ群交流

3、中国大学MOOC平台在线精品课程资源预习

4、学生课堂演讲
	提问并回顾上一章的总体内容和知识点，同学共性问题回答，学生课堂演讲及同学提问交流。

	第八章　分子动力学模拟
	4
	8.1分子动力学模拟原理
8.2分子动力学模拟方法介绍
8.3分子动力学模拟应用与案例分析
	1、多媒体讲授

2、BB平台或QQ群交流

3、中国大学MOOC平台在线精品课程资源预习

4、学生课堂演讲
	提问并回顾上一章的总体内容和知识点，同学共性问题回答，学生课堂演讲及同学提问交流。

	第九章　计算机辅助药物设计综合应用
	2
	9.1计算机辅助药物设计综合应用；
9.2 计算机辅助药物设计的经典案例与未来展望
	1、多媒体讲授

2、BB平台或QQ群交流

3、中国大学MOOC平台在线精品课程资源预习

4、学生课堂演讲
	提问并回顾上一章的总体内容和知识点，同学共性问题回答，学生课堂演讲及同学提问交流。

	其他
	2
	课程总结和复习、答疑等。
	
	

	合计
	32
	
	
	


五、参考教材与主要参考书

1、选用教材：

计算机辅助药物设计导论（第二版）付伟、叶德泳 编著，化学工业出版社
2、主要参考书：

（1） “Molecular modeling: Principles and Applications”, Andrew R. Leach, 世界图书出版公司的影印本

（2） “Computational Chemistry: A Practical Guide for Applying Techniques to Real-World Problems”, David C. Young

（3）计算机辅助药物设计，原理方法及应用，上海科学技术出版社，陈凯先主编

（4）计算机辅助药物分子设计，化学工业出版社，徐筱杰主编
六、成绩评定
（一）考核方式   A   ：A.闭卷考试 B.开卷考试 C.论文 D.考查 E.其他

（二）成绩综合评分体系： 
	成绩综合评分体系
	比例%

	1.课下作业、课堂讨论及平常表现
	20

	2.平时测验成绩
	10

	3.期末考试成绩
	70

	总计
	100


附：作业和平时表现评分标准

1）课下作业、课堂讨论及平时表现的评分标准

	评分标准
	得分

	1.严格按照作业要求并及时完成，基本概念清晰，解决问题的方案正确、合理，积极参与讨论、能阐明自己的观点和想法。
	17-20分

	2.基本按照作业要求并及时完成，基本概念基本清晰，解决问题的方案基本正确、基本合理，能参与讨论、能阐明自己的观点和想法。
	13-16分

	3.不能按照作业要求，未及时完成，基本概念不清晰，解决问题的方案基本不正确、基本不合理，参与讨论一般、不能阐明自己的观点和想法。
	8-12分

	4.不能按照作业要求，未及时完成，基本概念不清晰，不能制定正确和合理解决问题的方案，不积极参与讨论。
	0-7分


七、学术诚信
学习成果不能造假，如考试作弊、盗取他人学习成果、一份报告用于不同的课程等，均属造假行为。他人的想法、说法和意见如不注明出处按盗用论处。本课程如有发现上述不良行为，将按学校有关规定取消本课程的学习成绩。 
八、大纲审核

教学院长：                               院学术委员会签章：
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